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L a prescription d’une etude 
de I’hemoglobine (Hb) peut 
repondre a des objectifs 
de depistage ou de diagnostic. 

Un depistage de la drepanocytose 
a la naissance est effectue chez tous 
les nouveau-nes dont les parents sont 
considers a risgue en raison de leur 
appartenance ethnique, depuis fin 1999. 


Approches diagnostiques 

La caracterisation des traits est simple, 
peu onereuse, sensible et specifique. 

Elle repose sur la separation et la 
quantification des fractions normales 
adulte (A), A et A 2 et foetale (F), d’une 
part, et celles des fractions anormales 
par les methodes analytiques 
disponibles, chromatographique 
ou electrophoretique, electrophorese 
capillaire, iso-electrofocalisation, d’autre 
part. Tout variant de I’hemoglobine doit 
en plus beneficier d’une electrophorese 
en agar pH acide et, si on veut identifier 
formellement la presence de la mutation 
(3 s , d’un test de solubilite. 

En effet, il existe plus de 700 variants 
differents de I’hemoglobine, 
et beaucoup d’entre eux ont des 
mobilites chromatographiques 
ou electrophoretiques mimetiques. 

On se doit done d’identifier les situations 
genetiques cliniquement significatives, 
e’est-a-dire les variants (3-globine : 

S, C, D Punjab, 0 Arabe, Lepore, E, Hope 
principalement.* 

Pour les thalassemies (v. tableau), 
le defaut de synthese de I’hemoglobine 


tend a provoquer une microcytose et une 
hypochromie proportionnelles a leur gravite. 
Les limites basses des volumes globulaires 
moyens et de la teneur corpusculaire 
moyenne en hemoglobine varient 
considerablement avec Page, la grossesse, 
certaines intoxications chroniques (alcool, 
tabac). En outre, certaines comorbidites 
les modifient: carences en fer vraies 
ou inflammatoires, carences en B12 ou 
folates, autres carences rares (ascorbate, 
pyridoxine, cuivre), dysthyroTdies, 
et certains defauts congenitaux 
ou acquis de synthese de I'heme 
(anemies sideroblastiques, porphyries 
erythropoietiques et myelodysplasies). 

Dans la pratique courante, vu la frequence 
des carences en fer, la coincidence avec 
les thalassemies est une question 
permanente. C’est pour cette raison 
qu’on ne peut identifier valablement 
les traits thalassemiques qu’en prescrivant 
concomitamment hemogramme, 
ferritinemie et etude de I’hemoglobine 
(pour interpreter l’HbA 2 et I'HbF. 

La carence en fer modifie le phenotype 
en proportion de son importance : 
diminution des pourcentages d’HbA 2 
et HbF (il taut une carence en fer tres 
profonde pour « normaliser » le taux 
d’HbA 2 d’un trait |3-thalassemique); 
diminution du pourcentage d’HbE ou HbS. 

Le taux d’hemoglobine fatale (%) 
est genetiquement determine tant chez 
les sujets normaux que chez les porteurs 
de trait d’hemoglobinopathie. Cependant, 
toute stimulation ou perturbation 
significative de I’erythropoiese amplifie 


I’expression de I’hemoglobine fatale, 
et cela d’autant plus que le taux de base 
est genetiquement eleve. On voit que, 
dans la plupart des cas, I’elevation 
de I’hemoglobine fatale n’est que 
la traduction passive d’une perturbation 
qui peut etre pathologique 
(oncohematologie, hyperthyro'i'die) 
ou physiologique (phase de recuperation 
d’une carence ou d’une chimiotherapie, 
grossesse). Un taux d’hemoglobine 
fatale augmente dans un contexte 
de microcytose avec un pourcentage 
d’HbA 2 normal ne permet pas de 
conclure quant a la nature a ou (3 
de la thalassemie. 

Quand I’etude de I’hemoglobine 
est-elle indispensable et urgente? 

Une etude de I’hemoglobine 
est indispensable et urgente: 

- chez un conjoint d’un couple 

ou le partenaire a ete identifie porteur 
d’un trait cliniquement significatif, 
des le debut d’une grossesse ou si 
possible avant; 

- chez les patients drepanocytaires dont 
les etudes successives de I’hemoglobine 
permettent de verifier I’efficacite 
transfusionnelle (vitesse de decroissance 
du pourcentage d’hemoglobine adulte); 

- chez les patients qui ont I’une 

ou I’autre des complications suivantes: 
infarctus splenique, ++ si survenu 
en altitude ; hematurie totale sans autre 
cause evidente; hemorragie du vitre; 
glaucome aigu post-traumatique; 
priapisme; cancer medullaire du rein; 
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TABLEAU 

Principaux phenotypes thalassemiques sans retentissement Clinique chez les sujets non carences en fer 


Sujets 

Critere microcytose et hypochromie 

Critere principal 

Critere facultatif 

Adultes normaux 

VGM : 83-98 fl 

TCMH : 27-33 pg 

HbA 2 : 2, 2-3, 2 % 

HbF < 1 % 

a 

+ -thalassemie heterozygote 

VGM : 75-86 fl 

TCMH : 25-30 pg 

HbA 2 : 2, 2-3, 2 % 

HbF < 1 % 

a + -thalassemie homozygote 
ou a°-thalassemie heterozygote 

VGM : 65-82 fl 

TCMH : 18-27 pg 

HbA 2 : 1,8-2, 8 % 

HbF < 1 % 

pS-thalassemie heterozygote 

VGM : 55-70 fl 

TCMH : 17-22 pg 

HbA 2 : 3,3-10 % 

HbF : N a 5 % 

Trait pE 

VGM : 70-85 fl 

TCMH : 20-28 pg 

HbA 2 : 3, 3-4, 5 % 

HbE : 20-30 % 

HbF < 1 % 

Trait p Lepore 

VGM : 65-82 fl 

TCMH : 18-27 pg 

Hb Lepore : 8-15 % 

HbF : N a 5 % 

P-thalassemie 

VGM : 55-75 fl 

TCMH : 17-24 pg 

HbF: 5-15% 

HbA 2 : 2, 2-3, 2 % 

Heterogeneite de distribution 
de I’HbF dans les globules rouges 

Persistance hereditaire de I’HbF 

VGM : 75-90 fl 

TCMH : 25-32 pg 

HbF : 15-35 % 

HbA 2 : 1 ,5-3 % 

Homogeneite de distribution 
de I’HbF dans les globules rouges 


HbA : hemoglobine adulte ; HbF : hemoglobine foetale ; TCMH : teneur corpusculaire moyenne en hemoglobine ; VGM : volume globulaire moyen. 


osteonecrose epiphysaire aseptique ; 
corps vertebraux en H. 

Quand I’etude moleculaire 
des genes de globine 
est-elle indispensable? 

L’etude moleculaire des genes de globine 
est indispensable : 

- en situation de conseil genetique pour 
une grossesse a risque: 1) thalassemie 
majeure a ou (3, 2) S(3-thalassemie, 
pour differencier le risque plus grave 

de I’association S(3° thalassemie 
d'un risque ne justifiant pas le diagnostic 
prenatal par association S(3 + thalassemie; 

- quand un patient a un phenotype « SS » 
pour differencier les homozygoties p s 


(+ a-thalassemies), des sp° thalassemies; 

- pour le diagnostic des suspicions 
d’hemolyse corpusculaire par hemoglobine 
instable ; 

- chez le conjoint, microcytaire avec 
pourcentage d’HbA 2 normale, d’une 
personne caracterisee heterozygote 


* http://globin.cse.psu.edu/hbvar/menu.html 


F. Galacteros declare n’avoir aucun lien d’interets. 


pour le trait ps ou p-thalassemie ; 
en effet il existe des traits p 
thalassemiques avec pourcentage 
d’HbA 2 normal, 

et il ne taut pas conclure trap vite, 
dans ce cas, a une alpha thalassemie. • 
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